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Резюме
В условиях широкого и зачастую нерационального 
применения антибактериальных препаратов проб-
лема антибиотик-ассоциированных колитов стала 
актуальной. По данным литературы, клостридий-
ассоциированная диарея (псевдомембранозный колит) 
не регистрируется, а ее клиническая диагностика явля-
ется неудовлетворительной. 
Цель исследования: изучить распространенность 
псевдомембранозного колита в многопрофильном 
стационаре по данным аутопсий и дать его клинико-
морфологическую характеристику.
Материалы и методы: проанализирована медицинская 
документация (протоколы вскрытия, истории болезни) 
умерших за 2008–2013 гг., у которых на аутопсии был диа-
гностирован псевдомембранозный колит. При проведении 
аутопсии оценивались макроскопические изменения тол-
стого и тонкого кишечника (размер и характер располо-
жения псевдомембран, распространенность поражения, 
другие изменения стенки кишки). При гистологическим 
исследовании секционного материала применялись окра-
ска гематоксилин-эозином, азуром, PAS-реакция. В 2 случа-
ях проведено бактериологическое исследование. 
Результаты: выявлена тенденция к увеличению ча-
стоты встречаемости псевдомембранозного колита, 
а также его доли в структуре аутопсий. За 2008–2010 гг. 
на аутопсиях выявлено 6 случаев ПМК (0,28% от всех 
выполненных аутопсий в ОГАУЗ «ИГКБ №1»). В 2011–
2013 гг. было зарегистрировано 20 случаев ПМК, что со-
ставило 1,52% в структуре аутопсий. Определены фак-
торы риска развития псевдомембранозного колита, его 
клинические и морфологические проявления. Отмечена 
низкая прижизненная диагностика данного заболева-
ния, проанализированы ее причины.
Заключение: проблема антибиотик-ассоциирован-
ной диареи с развитием псевдомембранозного колита 
сохраняет свою актуальность в связи с тенденцией 
к увеличению частоты встречаемости этой патологии 
и ее неудовлетворительной клинической диагностикой.
Ключевые слова: псевдомембранозный колит, анти-
биотик-ассоциированная диарея, Clostridium difficile, 
аутопсия.
Abstract
As a result of wide and irrational antibiotics using 
the problem of AAC has become an issue. According to 
medical sources Clostridium difficile-associated diarrhea 
(pseudomembranous colitis) is not registered and its clinical 
diagnostics is unsatisfactory. 
The purpose of the research is to study the pseudomem-
branous colitis incidence on autopsy material in a multi-type 
hospital and to give its clinical and morphological charac-
teristics.
Methods and materials: the medical records (au-
topsy protocols, patients’ histories) of the deceased with 
pseudomembranous colitis diagnosed on autopsy for the 
period of 2008–2013 yy were analyzed. The macroscopic 
changes of small and large bowel (size and pseudomem-
brane location, lesion focus, other colonic wall variations) 
were assessed on autopsy.
The stainings by hematoxylin-eozin, azur, PAS-reaction 
were used for histological diagnostics. The bacteriological 
testing was conducted in 2 cases.
The results. The growing tendency of the pseudomem-
branous colitis frequency as well as its parts in the autopsy 
structures were revealed. Six cases of pseudomembranous 
colitis are detected on autopsy (0,28% of all performed au-
topsies in Irkutsk hospital №1) for 2008–2010 y.y. Twenty 
cases of pseudomembranous colitis were registered for 
2011–2013 y.y., that was 1,52% in the autopsy structure. 
The risk factors of pseudomembranous colitis development, 
its clinical and morphological presentations were identified. 
Low lifetime diagnostics of this disease was remarked and its 
causes were analyzed. 
Conclusion. The problem of antibiotic-associated diar-
rhea with pseudomembranous colitis development is an is-
sue because of the growing incidence of this disease and its 
unsatisfactory clinical diagnostics.
Key words: pseudomembranous colitis, antibiotic-asso-
ciated diarrhea, clostridium difficile, autopsy.
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гериатрических центров и учреждений длительно-
го ухода [7]. С 2004 г. вспышки C. difficile инфек-
ции в Северной Америке и Европе были связаны 
с эпидемически распространяющимся штаммом 
RT027; BI/NAP01. 
Данный риботип продуцирует повышенное ко-
личество токсина В, и бинарный токсин ассоции-
руется более высоким уровнем заболеваемости и 
смертности, а также связан с развитием инфекции 
C. difficile в обществе [15–17]. 
Последнее время отмечено увеличение раз-
вития инфекции C. difficile вне связи с медицин-
скими учреждениями. Так, в США и Европе от 15% 
до 44% случаев инфекции C. difficile встречается 
в обществе без предшествующей госпитализации 
и приема антибиотиков в анамнезе [10]. Имеются 
данные, что основным фактором риска развития 
инфекции C. difficile в обществе является прием 
ингибиторов протонной помпы [10].
В Европе доминирующим риботипом, иденти-
фицированном в случаях внебольничной инфекции 
C. difficile, является риботип 078, который, как и ри-
ботип 027, характеризуется повышенной выработ-
кой токсина В и синтезом бинарного токсина [17].
Основными факторами риска развития ПМК 
являются нахождение в лечебном учреждении, 
антибактериальная терапия, возраст старше 65 
лет, почечная недостаточность, злокачественные 
новообразования, прием ингибиторов протонной 
помпы, блокаторов Н-2 гистаминовых рецепторов, 
предшествующие госпитализации, оперативные 
вмешательства на органах брюшной полости, хро-
нические воспалительные заболевания кишечни-
ка, врожденные и приобретенные иммунодефи-
циты [1, 2, 4, 7, 9, 14, 16, 19, 22]. 
Частота бессимптомного носительства 
Clostridium difficile среди взрослого населения 
3–8% [2, 4, 7, 21], при этом его популяция в соста-
ве нормальной микрофлоры кишечника здорово-
го взрослого человека не превышает 0,01–0,001%. 
Она существенно возрастает (до 15–40%) при 
приеме антибиотиков, угнетающих рост штаммов 
кишечной микробиоты, которые в норме подавля-
ют жизнедеятельность Clostridium difficile [22]. 
Типичная клиническая картина ПМК включает в 
себя жидкий стул, боль в животе и лихорадку. Доми-
нирует в клинической картине диарейный синдром, 
который в отдельных случаях может быть единствен-
ным проявлением заболевания. Частота дефекации в 
сутки достигает 5 раз, доходя иногда до 20–30. Стул, 
как правило, водянистый, небольшого объема. Ча-
сто стул содержит примесь слизи, тогда как примесь 
крови не характерна. Учитывая длительный и упор-
ный характер диареи, у больных развиваются водно-
электролитные нарушения, гиповолемия, снижение 
плазменного уровня альбуминов, развитие отеков 
вплоть до анасарки, гипотензия. 
Введение
Одной из актуальных проблем клинической 
медицины является развитие у пациентов на фоне 
применения антибактериальных препаратов 
антибиотик-ассоциированной диареи (ААД). ААД 
развивается у 5–39% лиц, получающих антибио-
тики [1–5]. Степень тяжести ААД варьирует от 
субклинического, доброкачественного течения до 
тяжелейшего, протекающего в форме псевдомем-
бранозного колита (ПМК). Риск развития ПМК не 
зависит ни от дозы антибиотика, ни от кратности, 
ни от способа введения препарата [6]. Среди всех 
случаев ААД ПМК составляет 10–20% [1. 2]. Ле-
тальность при нем достигает 30–44% [3, 4, 7, 8].
ПМК – это острое воспалительное заболева-
ние кишечника, более чем в 90% случаев вызывае-
мое Clostridium difficile [4]. По данным литерату-
ры, антибиотики предшествуют развитию ПМК в 
60–85% наблюдений [9]. Так же описано развитие 
ПМК при использовании антинеопластических 
препаратов, иммуносупрессивной терапии, препа-
ратов золота, нестероидных противовоспалитель-
ных средств, антидиарейных препаратов, нейро-
лептиков [9]. Некоторые исследования и недавние 
мета-анализы показали, что лечение ингибитора-
ми протонной помпы также ассоциируется с повы-
шенным риском инфекции С. difficile [10].
C. difficile – облигатно анаэробная грам-
положительная спорообразующая бактерия. Спо-
ры C. difficile устойчивы к воздействию физиче-
ских и химических факторов, благодаря чему воз-
будитель способен длительно выживать во внеш-
ней среде. 
Основными факторами патогенности С. dif-
ficile являются токсины А и В [7, 11–18]. Каждый 
из токсинов играет определенную роль в патогене-
зе инфекции С. difficile, но до 15% случаев инфек-
ции С. difficile вызывается токсин А-негативными 
штаммами (А-, В+). В то же время токсин 
В-негативные штаммы встречаются крайне редко 
[15, 19].
 Третьим фактором патогенности является так 
называемый бинарный токсин, который продуци-
руют около 6–12,5% штаммов С. difficile [20]. Име-
ются данные, что штаммы, продуцирующие би-
нарный токсин, ассоциируются с более тяжелым 
течением болезни, более высокой летальностью и 
более частыми рецидивами инфекции [4, 7, 11, 12, 
17, 21, 22]. 
Исторически инфекция C. difficile рассматри-
валась как главная причина госпитальной диареи. 
Внутрибольничные случаи инфекции C. difficile 
могут иметь как спорадический, так и эпидемиче-
ский характер. Эпидемические вспышки наиболее 
характерны для отделений интенсивной терапии, 
хирургических, онкогематологических отделений, 
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на аутопсии умерших в ИГКБ № 1 за данный пе-
риод. Доля ПМК в структуре аутопсий патолого-
анатомического отделения по ИГКБ № 1 за этот 
период составила 1,0%.
На аутопсии при выявлении характерных для 
ПМК изменений (возвышающиеся серо-желтые 
бляшки) оценивались размер и характер распо-
ложения псевдомембран (сливной, дискретный), 
распространенность поражения, другие измене-
ния стенки кишки – отек и гиперемия слизистой 
оболочки, утолщение стенки, состояние брыжей-
ки, проходимость мезентериальных сосудов. Для 
гистологического исследования материал забирал-
ся из наименее и наиболее измененных участков, 
применялась окраска препаратов гематоксилином-
эозином, азуром, PAS-реакция. В 2 случаях прове-
дено бактериологическое исследование.
Результаты и обсуждение
Умершие были из разных отделений больницы: 
терапевтического – 8 больных (30,8%), экстрен-
ной хирургии – 10 (38,5%), гнойной хирургии – 
6 (23%), других отделений хирургического профи-
ля (гинекологии, урологи) – 2 (7,7%).
Распределение количества случаев ПМК по го-
дам было следующее: 2008 – 3 случая (0,78% от всех 
аутопсий в ИГКБ №1), 2009 – 3 (0,71%), 2010 – 0; 
2011 – 6 (1,5%), 2012 – 5 (1,05%), 2013 – 9 (2,0%). 
Возраст исследуемых составил от 25 до 95 лет. 
На возрастную группу старше 60 лет пришлось 
80,8% наблюдений. 
Распределение умерших с ПМК по возрасту 
представлено на рисунке 1. 
Одновременно с диареей больных беспокоит 
боль в животе разной интенсивности, преимуще-
ственно спастического характера. 
Описано молниеносное течение ПМК, при ко-
тором диарейный синдром может отсутствовать, а 
на первый план выходят симптомы острой кишеч-
ной непроходимости и острого живота. 
В большинстве случаев температура тела у боль-
ных с ПМК держится на фебрильных цифрах.
Характерным лабораторным признаком для 
ПМК служит достаточно выраженный лейкоци-
тоз периферической крови, составляя в среднем 
15,8×109/л [7], в ряде случаев возможно развитие 
лейкемоидной реакции, при которой количество 
лейкоцитов может достигать 40×109/л [21]. 
ПМК может осложниться развитием ток-
сического мегаколона, перфорацией толстой 
кишки с развитием перитонита, инфекционно-
токсическим шоком.
Диагностика C. difficile-ассоциированной диа-
реи основана на комплексной оценке анамнести-
ческих, клинических, лабораторных и эндоскопи-
ческих данных. 
Анамнестически инфекция C. difficile должна 
быть заподозрена у пациентов с диареей, получав-
ших антибиотики в предшествующие 3 месяца, а 
также у пациентов с диареей, развившейся спустя 
72 ч после госпитализации [20].
Для лабораторной диагностики C. difficile-
инфекции рекомендован двухшаговый метод, 
который состоит из чувствительного первично-
го (скринингового) теста и последующего, более 
специфичного подтверждающего теста [19]. В ка-
честве скринингового метода используется тест на 
глутаматдегидрогеназу (ГДГ). Если результат поло-
жительный, проводится тест на наличие токсинов. 
В качестве подтверждающих наличие токсинов те-
стов могут использоваться ИФА, реакция нейтра-
лизации токсина, дот-иммуноблотинг [7, 12, 23].
Специфичность эндоскопического исследова-
ния с биопсией при ПМК достигает 100% [7]. 
Лечение ПМК начинается с отмены «причин-
ного» антибиотика и назначения метронидазола 
или ванкомицина внутрь.
Цель исследования – изучить распростра-
ненность ПМК в многопрофильном стационаре 
(Иркутская городская клиническая больница № 1 
(ИГКБ № 1)) за период 2008–2013 гг. по материа-
лам аутопсий и анализу медицинской документа-
ции и дать клинико-морфологическую характери-
стику выявленных наблюдений.
Материалы и методы
По данным медицинской документации (прото-
колы вскрытия, истории болезни) за 2008–2013 гг. 
проанализировано 26 случаев ПМК, выявленного 
Рис. 1. Распределение случаев ПМК по возрастным 
группам
Из 26 умерших с ПМК женщин было 14 (54%), 
в возрастной группе старше 60 лет – 11 (70%). 
По данным историй болезни жалобы на вздутие 
живота предъявляли 10 больных (38,5%), на боль 
в животе и жидкий стул – 10 больных (38,5%), 
у 5 пациентов (19,2%) имелись жалобы на боль 
в животе, а данные о стуле отсутствовали. При объ-
ективном обследовании у 8 больных (30,8%) имели 
место симптомы «острого живота», у 6 (23%) – 
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шимися симптомами перитонита была выполнена 
повторная лапаротомия, на которой диагности-
рована несостоятельность ушитого ранее перфо-
рационного отверстия и выполнена резекция по-
перечной ободочной кишки (при гистологическом 
исследовании операционного материала – ПМК 
с изъязвлениями и перфорацией язвы). В одном 
случае произведено ушивание перфорации ди-
вертикула сигмовидной кишки и у одной больной 
резецирован яичник (перекрут простой серозной 
кисты). 
В этой группе у 7 больных (53,8%) в анамнезе 
имел место документально подтвержденный при-
ем антибиотиков в предшествующие 2 недели 
до госпитализации, 8 (61,5%) больных в предыду-
щие 3 недели находились на стационарном лече-
нии по поводу пневмонии, ОНМК, туберкулеза.
Средняя продолжительность госпитализации 
до наступления летального исхода в I группе соста-
вила 3,3 койко-дня. Досуточная летальность была 
30,8%.
По данным патолого-анатомического исследо-
вания, ПМК явился основной причиной смерти 
в 11 случаях (84,6%). В 2 случаях он играл в тана-
тогенезе вспомогательную роль и был вынесен в 
рубрику сопутствующего заболевания (основное 
заболевание в обоих случаях – генерализованный 
туберкулез).
Прижизненно ПМК диагностирован в 2 случаях 
(15,4%) на основании анамнеза заболевания и кли-
ники. Несмотря на симптомы диареи у 6 больных, 
бактериологическое исследование кала не прово-
дилось. В 84,6% диагноз ПМК был установлен на 
аутопсии.
С учетом малых сроков госпитализации, прие-
ма антибиотиков и стационарного лечения в анам-
незе у большинства больных, жалоб на боли в жи-
воте и объективных симптомов «острого живота» 
при поступлении в стационар, отсутствия интрао-
перационных данных за острую хирургическую 
патологию, можно предположить, что в I группе 
(сроки госпитализации менее 7 койко-дней) боль-
ные поступали в стационар уже с развернутой 
клиникой ПМК, который не был диагностирован 
на клиническом этапе и явился непосредственной 
причиной смерти в 11 (84,6%) случаях.
В II группе с длительностью стационарного ле-
чения 8 и более койко-дней большинство больных 
находились в отделении терапии (53,8%), двое боль-
ных были переведены туда из отделений хирурги-
ческого профиля после лечения острой хирурги-
ческой патологии (острый холецистит, флегмона 
лица), один больной переведен из неврологическо-
го отделения, где лечился по поводу ОНМК, в свя-
зи с развившейся пневмонией (симптомы ПМК 
при поступлении в стационар отсутствовали). 
отмечалась болезненность при пальпации и еще 
у 6 (23%) – лихорадка. Гипотония зарегистриро-
вана у 18 (69,2%), признаки ОПН (олиго-, анурия, 
азотемия) имелись у 22 больных (84,6%).
В анализах крови у 23 пациентов (88,5%) отме-
чался лейкоцитоз со сдвигом формулы влево до 
миелоцитов, в 9 случаях (34,6%) количество лей-
коцитов в периферической крови превышало 
30×109/л, что соответствовало лейкемоидной ре-
акции. Гипопротеинемия зафиксирована в 77,0% 
(20 человек).
Продолжительность стационарного лечения до 
наступления летального исхода составила от 1 до 
83 койко-дней, в среднем 23,06±9,6 к/д. Распреде-
ление случаев ПМК в зависимости от длительно-
сти стационарного лечения представлено на ри-
сунке 2.
Рис. 2. Распределение случаев ПМК в зависимости 
от длительности стационарного лечения
Половина случаев ПМК (13 наблюдений) выяв-
лена у больных со сроками стационарного лечения 
менее 7 дней. Эти больные составили I группу на-
блюдений. 
Во II группу отнесены случаи со сроками госпи-
тализации более 8 койко-дней (13 случаев – 50%).
Средний возраст больных в I группе составил 
69,2 лет, во II группе – 69,8 лет.
В первой группе все больные (100%) при посту-
плении в стационар жаловались на боли в животе, 
у 6 (46%) имелся жидкий стул (в остальных случаях 
сведения о нем в истории болезни отсутствовали). 
Большая часть больных I группы – 12 (92,3%) 
в связи с объективно выявленными симптомами 
острого живота были госпитализированы в отде-
ления хирургического профиля. Двум пациентам 
экстренно выполнена лапароскопия и еще 7 боль-
ным – лапаротомия. Большинство операций (6 – 
66,7%) имели эксплоративный характер. В одном 
наблюдении на операции была выявлена перфо-
рация поперечно-ободочной кишки, выполнено ее 
ушивание. Через 2 недели в связи с вновь развив-
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случаях была выражена тенденция к слиянию бля-
шек с формированием обширных полей (рис. 5). 
Средняя продолжительность госпитализации 
до наступления летального исхода составила 26,6 ± 
11 койко-дней.
Во всех случаях проводилась антибиотикоте-
рапия (лечение острого холецистита, пневмонии, 
перитонита, флегмоны лица, пиелонефрита, пан-
креонекроза); 1 больной получал полихимиотера-
пию по поводу рака языка. Применялось от 2 до 
9 антибактериальных препаратов (Цефтриаксон 
применялся в 61,5% случаев, Метрогил – 46,2%, 
Тиенам – 30,8%, Ципрофлоксацин – 30,8%). Уста-
новлено, что терапия цефалоспоринами III по-
коления предрасполагает к развитию C. difficile-
ассоциированных болезней гораздо чаще, чем 
пенициллинами узкого спектра активности и ин-
гибиторозащищенными пенициллинами [7].
Шести больным (46,2%) выполнялись операции 
на органах брюшной полости (холецистэктомия, 
резекция тонкого кишечника, некрэктомия по 
поводу панкреонекроза, ушивание острой язвы 
двенадцатиперстной кишки). Двум больным про-
изведены эксплоративные лапаротомии при подо-
зрении на острую хирургическую патологию. 
В структуре патолого-анатомического диагно-
за ПМК в 8 (61,5%) случаях являлся осложнением 
основного заболевания. В остальных 5 случаях 
ПМК не играл ведущей роли в танатогенезе.
Прижизненная диагностика ПМК в данной груп-
пе также составила 15,4%, в обоих случаях диагноз 
был подтвержден положительным анализом кала 
на токсины А и В Clostridium difficile. В остальных 
случаях бактериологического исследования кала, 
анализа на токсины Clostridium difficile не проводи-
лось. В 84,6% диагноз ПМК установлен посмертно.
Длительное стационарное лечение, массивная 
антибактериальная терапия, оперативные вмеша-
тельства на органах брюшной полости позволяют 
предположить, что у данных больных с длительны-
ми сроками стационарного лечения ПМК разви-
вался во время госпитализации и осложнял тече-
ние основного заболевания.
На аутопсии в 24 случаях (92,3%) было выявле-
но тотальное поражение толстой кишки. В 1 слу-
чае (3,8%) в процесс была вовлечена подвздошная 
кишка и аппендикс. По данным литературы, во-
влечение тонкой кишки и аппендикса встречается 
крайне редко. Так, до 2007 г. описано только 3 слу-
чая поражения аппендикса при ПМК [15]. И еще 
в 1 случае поражение ограничилось прямой и сиг-
мовидной кишкой. В 1 случае (3,8%) имела место 
перфорация поперечной ободочной кишки. Во всех 
случаях макроскопическая картина характеризо-
валась отеком и гиперемией слизистой оболочки, 
на которой определялись возвышающиеся желтые 
или серо-желтые бляшки (псевдомембраны) разме-
рами от 0,2 до 1,5 см. В части наблюдений бляшки 
располагались дискретно (рис. 3, 4), в некоторых 
Рис. 3. ПМК. Стенка толстой кишки утолщена, отечна, 
на ярко гиперемированной слизистой возвышающиеся 
желтые бляшки
Рис. 4. ПМК. Дилатация просвета кишки; отечная, 
гиперемированная слизистая с возвышающимися 
желто-зелеными бляшками с тенденцией к слиянию
Рис. 5. ПМК. На слизистой имеются зеленые 
возвышающиеся бляшки, формирующие крупные поля
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При бактериологическом исследовании содер-
жимого толстой кишки, проведенного в 2 случаях, 
были получены: Klebsiella pneumoniae и грибы рода 
Candida в одном случае и Proteus mirabilis, Staphy-
lococcus aureus, Candida albicans – во втором. 
Заключение
Проблема ААД с развитием ПМК сохраняет 
свою актуальность в связи с тенденцией к увели-
чению частоты встречаемости этой патологии и ее 
неудовлетворительной клинической диагности-
кой – по данным нашего исследования, прижиз-
ненная диагностика ПМК имела место в 4 случа-
ях (15,4%).
Факторами риска в развитии ПМК, кроме ан-
тибиотикотерапии, является возраст и пол паци-
ентов, длительные сроки стационарного лечения, 
тяжелая сопутствующая патология.
При гистологическом исследовании псевдомем-
браны состояли из слизи, фибрина, нейтрофилов и 
эритроцитов в различных пропорциях (рис. 6–8). 
В области бляшек имелась гиперсекреция слизи. 
Во всех случаях отмечался отек, расстройства кро-
вообращения в подслизистой оболочке в виде рас-
ширения и полнокровия сосудов, иногда с тромбо-
зами и лейкостазами (рис. 9), кровоизлияниями. 
Рис. 6. Окраска гематоксилин-эозином, ув. ×40. ПМК. 
Некроз эпителия поверхностных отделов крипт, 
на поверхности фибрин, лейкоциты, эритроциты, 
слизь. В подслизистой оболочке отек, выраженные 
расстройства кровообращения в виде расширенных, 
полнокровных сосудов, кровоизлияний
Рис. 7. Окраска гематоксилин-эозином, ув. ×400. ПМК. 
В сохранных отделах крипт гиперсекреция слизи, 
десквамация эпителия; на поверхности фибрин, 
«обломки» лейкоцитов
Рис. 8. Окраска PAS-реакция, ув. ×100. ПМК.
В сохранных отделах крипт гиперсекреция слизи
Рис. 9. Окраска гематоксилин-эозином, ув. ×40. 
ПМК. Некроз нескольких крипт с фибрином, 
выраженным скоплением лейкоцитов на поверхности; 
в подслизистой оболочке отек, рассеянная 
лейкоцитарная инфильтрация, тромбы в сосудах 
с большим количеством лейкоцитов, кровоизлияния
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